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@ GeraC zur Bestinmiung des Gchaltes 

von in wassrigen Medien enthalCenen Stoffen 

Das Gerat umfasst cine als lnfrarot-Laser( 10) ausgebildctc 
Strahlungsquclle, cine Messzellc (27) undeineSignalverar- 
bcitungsvorrichtung (8). Die Messzellc (27) enthalt cin vom 
wassrigen Medium bcnetztcs ATR-Messprisma (14) und ein 
mit cincr Vcrglcichsldsung bcnctetes ATR-Rcfcrcnzprisma. 
Teilbiindei (17) bzw. (16) dcs vom Laser crzeugten Strahles 
(isy werden durch die Messzellc gefuhrt und vor dcm Auftref- 
fcn auf die Signalvcrarbcitungsvorrichtung (8) wieder mitein- 
andcr vcreinigt. Entsprechend untcrschiedlichen Zerhackungs- 
frcquenzcn, mil welchen cin der Messzellc (27) vorgeschalteter 
Chopper (28) die beiden Tcilbundel zerhackt, werden in dcr Si- 
gnalverarbcitungsvorrichtung zwei Spannungen crhaltcn, die 
den Lichtlcistungcn der beiden Tcilbundel entsprechen. Infolge 
Absorption entsprechend der Kon/.entration des gemcsscnen 
Stoffs im wassrigen Medium, z.B. Blut am ATR-Messprisma 
( 14) ist die Differenz dcr beiden Spannungen dicscr Konzcn I ra- 
tion proportional. 
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P ATENTAK ^^CHE 
1 . Gcrat zur Bestimmung dc ^ . Jitcs von in wassrigcn 
Medten cnthaltcncn Stoffen, mit cincr Strahlungsquclle und 
cincr Strahlungsnachwciseinrichtung, die cin Ausgangssignal 
licfcrt, das von dcr Intensitat dcr von der Strahlungsquelte 
erzeugten Strahlung nach dcrcn Beeinflussung durch das die 
Stoffe cnthaltende wassrige Medium abangt, dadurch gckcnn- 
zeichnet,dass die Strahlungsquclle ein Infrarot-Laser (10) ist, 
und dass von dem Laser (10) erzeugte Strahlung durch eine 
ATR-Platte (2; 14, 15) geleitet wird, in deren Mcssflachcnbe- 
reich (6, 7) das die Stoffe cnthaltende wassrige Medium bring- 
bar ist. 

2- Gerat nach Anspruch I zur Bestimmung des Gehaltes von 
Stoffwcchselprodukten im Blut, dadurch gekennzcichnet, dass 



cine relative Abscf^nsandcrung messen zu kdnnen. Mit den 
bisher bekannte ^ ^ Jpektrometcm kdnnen deshalb nur 
Konzentrationen >^n mehrals 1 Prozent tatsachlich f estgestellt 
werden. 

i Wie aus dem Aufsau « Infrared Absorption Spektroscopy of 
Aqueous Solutions with a CO2 Laser* in der Zeitschrift « App* 
lied Physics* 7, 287-293 (1975) hervorgeht, konnte tnzwischen 
die Messempfindlichkeit bei Infrarot-Absorptionsmessungen in 
dcr Transmission durch Verwendung von Lasem mit cincr 
I, wesentlich hoheren Intensitat als dcr Intensitat der bisher 
bekannten LichtqucUen wesentlich vcrbessert werden. Bei der 
Verwendung von Lasem mit wesentlich erhohter Intensitat tritt 
allerdings als meist unerwunschte Nebencrscheinungen eine 
erheblichc Erwarmung dcr zu untersuchcnden Substanz auf- 
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bis 2 Watt vcrwandt wird 

3. Gerat nach Anspriichcn 1 oder 2, dadurch gekennzcich- 
net, dass der Infrarot-Laser ( 10) cin Dauerstrahl-Laser ist, 

4. Gerat nach Anspriichcn I oder 2, dadurch gckennzcich- 
net» dass ein pulsbctriebener Laser vcrwandt wird. 

5. Gcrat nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch ge- 
kennzcichnet, dass die Laserstrahlung untcr einem Einfallswin- 
kcl von 45 bis 60**, vorzugsweise von 50" auf die Mcssflachcn 
(6, 7) der ATR-Platte (2, 14, 15) falU. 

6. Gerat nach einem dcr Anspriiche 1 bis 5, dadurch ge- 
kennzcichnet, dass die ATR-Platte derart bemessen und gcstal- 
tet ist, dass die Laserstrahlung zwischcn 2 und 14 und vorzugs- 
weise zwischen 6 und 14 Reflexionen an jeder Messflache (6, 7) 
erfahrt. 
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Die Erfindung betrifft ein Gerat zur Bestimmung des Gehal- 
tes von in wassrigcn Mcdien cnthaltenen Stoffen mit cincr 
Strahlungsquclle und cincr Strahlungsnachweiscinrichtung, die 
cin Ausgangssignal liefcrt, das von der Intensitat der von der 
Strahlungsquclle erzeugten Strahlung nach deren Beeinflussung 
durch das die Stoffe cnthaltende wassrige Medium abhangt. 

Um den Gehalt an Stoffwcchselprodukten, wie etwa Poly- 
peptiden, Harnstoff, Cholesterin, Glukose, COj oder AthylaU 
kohol im Blut feststcllen zu konnen, wird bisher im allgemeinen 
so vorgegangen, dass das Blut dem Korper entnommen und 
chemisch untersucht wird. Die Zeit, die fiir die Feststellung des 
jcweiligcn Gehaltes notwendig ist, ist jedoch verhaltnismassig 
lang iind liegt im Bereich von einigen Minutcn bis zu cincr 
Stunde. Bei dicsen langen Zeiten besteht zum einen die Gefahr, 
dass sich das Blut wahrend dicser Zeit verandert, so dass die 
Werte verfalscht werden, und zum andercn macht sic cine 
kontinuieriiche Untersuchung der Stof fwechselprodukte, wie 
sic etwa bei dcr Untersuchung des Glukosc-Gchaltcs untcr 
Belastung bei Verdacht auf Diabetes oder bei dcr Feststellung 
dcsCOj-Gchalles wahrend der kunstlichen Beatmung wahrend 
cincr Operation wiinschenswcrt ware, unmoglich. Ebcnso ist 
eine Erkennung kurzzeitig auf tretender, unbckanntcr Stof f- 
wechselzwischcnprodukte nicht moglich. 

Es ist auch bekannt, dass die Stof fwechselprodukte im Blut 
Infrarotstrahlung absorbieren, so dass man sic im Prinzip durch 
Absorptionsmcssungen nachweisen kann. Die Schwierigkeit 
derartiger Infrarot- Absorptionsmcssungen besteht jedoch 
darin, dass das Blut als Losungsmittel fur die Stoffwechselpro- 
dukte selbst cine wassrige Losung darstcllt, die bckanntcrmas- 
sen schr stark im infraroten Spektralbereich absorbicrt. Bei 
Mcssungen mit den bisher bekannten IR-Spektrometern, mit 
denen cine Messung in Transmission durchgefiihrt wird, miissen 
deshalb, um iibcrhaupt auswertbare Mcsssignalc zu crhaltcn, 
schr geringe Schichtdicken vcrwandt werden. Das bedcutet 
abcr andercrscits, dass die zu messenden, gclostcn Stoffe in 
hoher Konzcntration vorhanden scin miissen, um iibcrhaupt 



Dieses Problem ist verhaltnismassig cinfach zu loscn, wenn 
Losungen von anorganischen Stoffen untersucht werden, von 
denen eine ausreichende Menge an Losung zur Verfugung 
steht. Die Untersuchungen gestalten sich jedoch bedeutend 
schwierigcr, wenn die gleichen Transmissionsmcssungen am 
Blut durchgefiihrt werden sollen, das zum einen nur in geringer 
Menge zur Verfugung steht und das zum andercn bereits bei 
cincr Erwarmung auf 45 ° C denaturiert. 

Wie nun von dem Anmelder in einem Aufsatz in dem Buch 
cModem Technics in Physiological Sciences*, herausgegeben 
imVcriagAcadcmicPrcss, London undNcwYork, 1973 gezeigt 
werden konnte, kdnnen auch Untersuchungen an Blut in vivo 
mit Laserstrahlen durchgefiihrt werden. Bei diesem Versuch 
wurde venoscs Blut in einem extrakorporalen Shunt dutch eine 
Kuvcttc in ciner Schichtdicke von 0,1 mm mit cincr Stromungs- 
menge von 30 cm^ pro Minute gcfiihrt und mit cincr CO2- 
Laser-Strahlung von 2 Watt untersucht. Es ergab sich, dass 
aufgrund dcr hohen Fliessgeschwindigkeit des Blutes die Tem- 
peratur des untersuchten Blutes untcr der kritischen Tenipera- 
is turgrenze gehalten werden konnte, und dass Konzentrationsan- 
derungen von Athanol oder Glukose von ±0,5% gut nachge- 
wicsen werden konnten. Der Nachtcil dieses Verfahrens besteht 
jedoch darin, dass die Untersuchung ausserst aufwendig ist und 
sich deshalb praktisch nur fiir die Verwendung bei grosseren 
4<, Operationen eignct. Zum anderen besteht ein wesentlicher 
Nachtcil des Verfahrens in den Problcmcn, die sich aus der 
gleichmassigen Durchstromung sehr dunner Kiivctten und der 
Reinigung solcher diinnen Kiivctten ergebcn. 

Fiir spektroskopsische Untersuchungen wurde auch bereits 
4S die ATR-Mcthodc (Attcnuated-Total-Reflectance) angewandt. 
wie sic von J. Fahrcnfort, Molecular Spectroscopy, Proceedings 
of a Conference at Brighton, 1968, published by the Elsevier 
Publishing Company, Amsterdam, Seite 1 1 1-130, beschrieben 
ist. Bei diesem Verf ahrcn wird die Strahlung, mit dcr eiiic Probe 
«i untersucht werden soil, derart in eine gecignctc Platte eingc- 
strahlt, dass die Strahlung mehrmals an cinander gegeniiberiie- 
genden Rachen der Platte total reflektiert wird, bevor die 
Strahlung wieder aus dicser Platte ausgckoppelt und auf ihre 
Intcnsitatsvcrandcrungcn untersucht wird. Die zu untersuchen- 
55 dc Piobe liegt dabei auf der Aussenscite ciner oder beider 
Flachen der Platte an, an der die Strahlung jeweils total reflek- 
tiert wird, 

Der voriicgenden Erfindung liegt nunmehr die Aufgabe 
zugrunde, cin Gcrat anzugcbcn, mit dem dcr Gehalt an cinfach, 
Ml schncll und genau angegeben werden kann. 

Diese Aufgabe wird, ausgchend von einem Gerat der 
cingangs crwahnten Art erf indungsgemass dadurch gclost, dass 
die Strahlungsquclle cin Inf rarot-Lascr ist, und dass von dem 
Laser erzeugte Strahlung durch eine ATR-Platte geleitet wird, 
^, in dcrcn Mcssflachcnbcreich das die Stoffe cnthaltende wassri- 
ge Medium bringbar ist. 

Wie sich in uberraschender Weisc gezeigt hat, lasst sich zun 
crsten Mai mit ciner derartigen Anordnung cine ausserst 
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scharfc Trcnnung dcr cinzelnen Stoffe \w.*ichmcn, was die 
G 4indvoraussctzung f iir cine quantitative Besttmmung des 
Gehaltes der einrclnen Stoffc ist. So lasst sich bci Blut zum 
Beispiel, wie wcitcr unten noch in cinzelnen criautcrt werden 
soil, cin Gehalt an Athanol ncben cinem Gehalt an Glukose 
einwandfret nachwetsen, was mit den bbher bekannten Spek- 
tromctcm nicht mdglich war. Als vollig uberraschend und 
rcvolutioniercnd angesehen werden muss aber die Tatsache, 
dass gefunden wurde, dass mit dem erfindungsgemassen Gcrat 
zum ersten Mat auch cine Bestimmung dcs Gehaltes an Stof f- 
wechsclpiXKlukten im Blut mdglich ist, ohne dass iiberhaupt das 
Blut dem Korpcrcntnommen wird. Dies kann dadurch errcicht, 
dass die ATR-Platte direkt an die Haut und insbesondere an die 
Zunge angelegt wird. Es war dahcr vollig Gberraschend. dass 
sich bci der quantitativen Messung keine Schwierigkeiten 
aufgrund der Zellstruktur des Gewebcs oder aufgrund einer 
Oberhitzung bei der lokalen Anwendung von Laser-Strahlen 
crgeben. 

Es wurde gefunden, dass die Leistung der verwandten Laser 
lediglich durch die Hohe der Absorption des verwandten ATR- :< 
Plattchens begrcnzl wird. 

Das Gerat eroffnet vollig ncuc Untersuchungsmoglichkeiten 
und vereinfacht die bereits bekannten Untersuchungen. So 
konnen nunmehrzum ersten Mai verlassliche Reihenuntersu- 
chungen zur Friiherkennung von Diabetes durchgef uhrt werden . 
Bei der Untersuchung auf Glukose unter Belastung ergibt der 
wcsentliche Vorteil, dass dem Patienten nicht in regelmassigen 
Abstanden Blut entnommcn zu werden braucht. 

Fiir die Messung als besonders geeigten haben sich in der 
Wcllenlange durchstimmbare Laser erwiesen. Hierzu konnen 
Halblciter-Dioden-Laser, parametrischc Laser wie auch Gas- 
Laser verwandt werden. Besonders geeignet sind parametrischc 
Oszillatoren, die mit gepulsten Neodym-Lasem gepumpt 
werden und je nach Kristall im Bereich von 1,4 bis 4 /mi 
(LiNbOa) und 1,22 bis 8,5 pan (Proustit) abstimmbar sind. 

Weitcrhin konnen so wohlDauerstrahl- Laser wie auch Laser 
verwandt werden, die im Pulsbetrieb arbeiten. Diese letzteren 
Laser haben insbesondere den Vorteil, dass sic trotz ihrer 
hohen fur die Untersuchung zur Verf ugung stehenden Intensi- 



Brechung^index n/ um Incn Winkcl ©trif ft, der grosser ist 
als der Totalreflexionsgrenzwinkel, der sich nach den bekann- 
ten physikaltschen Brechungsgesetzcn ergibt. Das Phanomen 
der Totalreflexioh bt im wesentlichen dadurch gekennzeidi- 
net, dass im Mittel kcin Energietransport vom optisch dichte- 
ren Medium n, in das optisch dunnere Medium nj* (n,>na*) 
etf olgt. Das elektiomagnetische Feld breitet sich jedoch in 
einer schmalen Grenzschicht im optisch dunneren Medium aus. 
Wenn das dunnere Medium nicht transparent ist, dann ist das 
Gleichgewicht zwischen einfallender und reflektierter Licht- 
energie durch Strahlungsabsorption in der Grenzschicht gestort. 
Diesen Vorgang bezeichnet man als sogenannte gedampf te 
Totalreflexion oder auch kurz entsprechend der Abkiirzung 
des englischen Ausdruckes als ATR. Diese gedampf te Totalre- 
flexion wird bei der in der Fig. 2 gezeigten allgemein mit 2 
bezeichneten ATR-Platte zu spektroskopbchen Zwecken aus- 
genutzt. 

Die in Fig. 2 gezeigte ATR-Platte 2 weist eincn im wesentli- 
chen trapczformigen Querschnitt auf und bcsitzt zwei im we- 
sentlichen parallel cinander gegenuberliegende Flachen 6 und 
7. Durch cine der stimseitigen Trapezflachen der Platte 2 wird 
die fiir die Untersuchung vorgesehene Strahlung 3 in die Platte 
eingekoppelt. Die Strahlung wird sodann mehrmals an den 
Rachen 6 und 7 toul reflektiert, bevor sie an der gegenuberiie- 
genden stimseitigen Trapezflache als Strahl 4 austritt. Die 
Intensitat des aus der Platte 2 austretenden Strahles 4 kann 
nunmehr dadurch beeinflusst werden, dass an eine oder an 
beide der Grenzflachen 6 und 7*die zu untcrsuchende Substanz, 
die im vorliegenden Fall schematisch als 5 dargesteltt ist, aufge- 
bracht oder in Beriihrung hiermit gebracht wird. Der wesentli- 
che Vorteil der Beeinflussung der Strahlung 3 durch die zu 
untcrsuchende Substanz 5 besteht darin, dass die Schichtdicke 
praktisch beliebig gewahlt werden kann und auf das erhaltene 
Resultat keine Einwirkung hat, wenn lediglich die Beziehung 
d>3 A crfullt ist, worin d die Schichtdicke bezeichnet und X die 
Wcllenlange der Untersuchungsstrahlung bedeutet. Es sind 
bereits mehrere fur die Infra rot-Spektroskopie verwendbare 
ATR-Platten bekanntgeworden. Bevorzugt werden Flatten aus 
den Materialien Germanium, Irtran - 2, Irtran - 6 oder KRS-5 
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untersuchenden Blutes mil sich bringen. 

Der Einfallswinkel der Laserstrahlung in Bezug auf die 
reflektierenden Flachen der ATR-Platte werden zweckmassi- 
gerweise in Abhangigkeit von dem Material der ATR-Platte 
gewahlt. Vorzugsweise liegen sie jedoch im Bereich von 45 bis 

Im folgenden soli die Erfindung naher anhand der Zeich- 
nungen erlautert werden: 

Fig. 1 eine schematische Darstellung des Vorganges einer 
Totalreflexion; 

Fig. 2 schematisch eine ATR-Platte; 

Fig. 3 eine schematische Darstellung einer Ausfuhrungsform 
cines gemass der Erfmdung ausgebildeten Gerates; 
. Fig. 4 cine Darstellung der relativen Transmission in Ab- 
hangigkeit von dcr Wcllenzahl fiir zwei vcrschiedene Wassrige 
Losungen mit einmal 10 Gew.% Glukose und zum anderen 
10 Vol,% Athanol im selben Massstab der relativen Transmis- 
sion gemesscn mit einem hcrkommlichen Spektrometer, und 

Fig, 5 cine Darstellung der relativen Transmission in Ab- 
hangigkeit von der Wcllenzahl fiir zwei wassrige Losungen, die 
einmal 0,45 Vol.% Athanol und zum anderen 0,5 Gew.% 
Glukose cnthielten, im selben Diagramm dargestellt. 

Die Messung wurde mit einem erfindungsgemassen Gerat 
durchgefiihrt. 

Die Fig. 1 zeigt lediglich schematisch das Prinzip der Total- 
reflexion, die auftritt, wenn das einfaliende Licht von einem 
optisch dichteren Medium mit dem Brechungsindex ni auf die 
Grenzschicht 1 zu einem optisch dunneren Medium mit dem 
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betreffende ATR-Platte eine moglichst geringe Absorption fur 
die verwendetc Strahlung aufweist. Die Aussagekraft des die 
ATR-Platte veriassenden Strahles 4 ist naturlich umso grosser, 
je mehr Reflexionen an der Grenzschicht slattgefunden haben, 
an der die zu untcrsuchende Substanz anlag. Naturlich muss die 
Zahl der Totalreflexion aber andererseits auch so gewahlt 
werden, dass das durch den Strahl 4 erhaltene Signal eindeutig 
gemesscn und weitcrvcrarbeitet werden kann. Bei den durchge- 
fiihrten Versuchen wurden ATR-Platten mit den Abmessungen 
1 bis 2 mal 15 mal 40 bis 50 mm verwandt. Die Zahl der Total- 
reflexionen an der Grenzschicht zu der zu untersuchenden 
Substanz lag zwischen 3 und 14. Gutc Ergebnisse wurden 
bereits mit solchen Anordnungen erhaltcn. bei denen 5 Totalre- 
flexion an der Grenzschicht stattfanden, an der die zu untersu- 
chende Substanz anlag. 

In Fig. 3 ist schematisch eine Ausfiihrungsform cines nach 
der Erfindung gestalteten Gerates dargestellt. Bci diesem Gerat 
ist, wie es allgemein in der Spektroskopie bei der Messung von 
Absorptionen iiblich ist, cin Referenzstrahl-Verfahren ange- 
„, wandt. In Fig. 3 ist mit 9 allgemein die Strahlungsquelle be- 
zeichnet. Sie besteht aus dem eigentlichen Laser 10, einer 
Abstimmvorrichtung fur die Wcllenlange 1 1 , einem elektrome- 
chanischen Guteschalter 12 sowie einer Einrichtung fiir die 
Leistungsstabilisierung 13. Der durch den Laser 10 erzeiigte 
6S Strahl 18 wird durch eincn halbdurchlassigen Spiegel 23 in zwei 
Teilbiindel 16 und 17 aufgeteilt, die durch die Messzelle 27 
gcleitet werden, in der cine ATR-Messplatte 14 sowie eine 
ATR-Refcrenzpiattc 1 5 beide in Form cines Prismas vorgese- 
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hen sind. Nach dem Austria der beiden Teilbiindel 16 und 17 
aus der Messzeile werden diese wieder iiber Spiegel 22 und 24 
zu einem gemeinsamen Strahl 19 vereinigt, der sodann uber 
eine Linse 26 auf den Detektor 25 einer allgemein mit 8 he- 
zetchneten Signal verarbeitungsvorrichtungf all L Um eine 
cmpfindlichere Messung zu ermoglichen, werden die beiden 
Teilbundel 16 und 17 in bekannter Weise mit Hilfe eines 
Choppers 28 mit einem Chopperrad 29 zerhackt. Das Chopper- 
rad 29 weisl dabei auf zwei verschiedenen zueinander konzen- 
trischen Kreisen eine verschiedene Folge von Offnungen und 
Durchlassen auf, so dass die beiden Teilbundel 16 und 17 in 
Wechsellicht mit voneinander verschiedenen Frequenzen 
umgesetzt werden. Die Rotationsfrequenz des Chopperomotors 
kann varriert werden, um den fiir die Weiterverarbeitung des an 
dem Detektor 25 erhaltenen Signales giinstigsten Frequenzbe- 
reich auszuwahlen. Als Detektoren im Spektralbereich von 
\Oftm konnen drei Typen von Detektoren verwandt werden: 

Die photoleitenden Germanium-Halbleiterdetektoren Ge: 
Cu, Ge: Hg oder Ge:Zn, die Thermistoren oder die pyroeieklri- 
schen Detektoren auf Triglycin-Sulfat (TGS) oder auf BaSr- 
TiO^-Basis. Die Weiterverarbeitung des von dem Detektor 25 
erhaltenen Signals kann in an sich bekannter Weise derart 
erfolgen, dass die am Ausgang des Detektors erhaltene Span- 
nung U. (l) durch zwei selektive Verstarker synch ron zur 
zugehdrigen Chopperfrequenz f„ bzw. f^ in die den entspre- 
chenden Lichtleistungen P, des Referenzlichtbundels bzw. P„ 
des.Messlichtteilbiindels proportionalen Spannungen bzw. 
U„ aufgeteilt wird. Ober einen Differenzverstarker wird sodann 
A U=Ur-U„ gebildet. Bei identischen Bedingungen im Mess- 
und Referenzkanal muss A U = 0 gelten. Die Steuereinheit 
ubemimmt vor jeder Messung die Einstellung des Nullpunktes 
durch automatischen Abgleich des Differenzverstarkers. Die 
wahrend des Messvorganges auftretende Spannungsdifferenz 
A U ist der durch die Absorption des gemessenen Mediums 
hervorgerufenen Lichtleistungsdifferenz 

proportional. Nach der Normierung 



stehl ein Signal zur Verfiigung, das der Absorptionskonstante x 
des gemessenen Mediums und damit seiner Konzentration in 
der Losung, z.B. Blut, proportional ist. 

Als Laser konnen im Prinzip alle Infrarot-Laser verwandt 
werden. Als besonders gunstig werden in der Frequenz durch- 
stimmbare Laser angesehen. Bei dem in Fig. 3 dargestellten 
Ausfiihrungsbeispiel wurden insbesondere Untersuchungen mil 
einem COj-Laser mit 2 Watt Letstung sowie mit einem Apollo- 
Laser-Modcll XB 5 Watt der Firma Apollo-Lasers Inc., USA 
durchgefiihrt. Bei den Messungen hat sich herausgestelU.dass 
die Messgenauigkeit in hohem Masse durch den Laser mit 
beeinflusst wird. Zur Erzielung hoher Messgenauigkeiten muss 
deshalb darauf geachtet werden, dass ein Laser mit hoher 
Frequenz Mode - und Lcistungsstabilitat verwandt wird. 
Diese Voraussetzungeh werden im wescnltichen von dem 
genannten Apollo-Laser erfiillt. 

Bei den mit dem in Fig. 3 beschricbcnen Gcrat durchgefuhr 
ten Messungen wurde im Prinzip jeweils derart vorgegangen, 
dass auf eine Oberflache des ATR-Messprismas die zu uniersu- 
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chcnde Losung aufgebracht wurde, wahrend auf die entspre- 
chende Oberflache des ATR-Referenzprismas eine Vergleichs. 
losung ohne die zu untenuchenden Stoffe oder tm Falle der 
Untersuchung von Blut destilliertes Wasser aufgebracht wurde 
5 Am Vergleich der Fig. 4 und 5 soli im folgenden lediglich ci; 
Betspiel der vdllig unerwarteten Leistungsfahigkeit des crfm- i 
dungsgemassen Gerates demonstriert werden. Die Kurven der 
Fig. 4 und 5 sind im selben Massstab beziiglich der Abzisse, auf 
der die Wellenzahlen aufgetragen sind, gezeichnet. In Fig. 4 
,4, sind zwei verschiedene Absorptionskurven 30 bzw. 31 gezeigt 
die mit einem der besten, bisher tiblichen Infrarot-Spektiome-' 
ter aufgenommen wurden. Die erste Kurve 30 zeigt die relative 
Transmission einer 10 Vol-% Athanol enthaltenden wassrigen 
Losung in Abhangigkeit von der Wellenzahl. Die zweite Kurve 
, s 3 1 zeigt die relative Transmission einer 10 Gew.-% Glukose 
enthlatenden wassrigen Losung. Beidc Kurven zeigen zwischen 
einer Wellenzahl von 1000 und 1050 einen ausgepragten Peak 
in der Absorption, Aus den Kurven ist fiir einen Fachmann 
ohne weiteres ersichtlich, dass bei der Messung an einer wassri- 
zu gen Losung, die SO wohl 10 Vol.-% Athanol wieauch lOGew.-^^ 
Glukose gleichzeitig enthalt, die beiden Absorpttons-Peaks 
nicht mehr eindeutig unterschieden werden konnen, so dass 
weder eine einwandf reie qualitative noch eine einwandfreie 
quantitative Aussage aus einer entsprechenden Absorptions- 
:5 messung gemacht werden konnte. 

In der Fig. 5 sind ebenfalls zwei Absorptionskurven 40 und 
4 1 in ein und derselben Darstellung dargestellt. Die Kurve 40 
zeigt die Absorptionskurve fiir eine wassrige Losung, in der 
0,45 Vol-% Athanol enthalten sind. Die Kurve 41 zeigt eine 
Ki wassrige Losung, in der 0,5 Gew.-% Glukose enthalten sind. 
Die Messung der Absorptionskurve fiir die Glukose musste 
leider bei einer Wellenzahl knapp iiber 1000 abgebrochen 
werden, da die Messung mit einem C02-Laser durchgefuhrt 
wurde. Aus beiden Kurven kann aber bereits deutlich gesehen 
werden, dass auch bei einer Oberlagerung der Kurven ein 
eindeutiger getrennter Nachweis des Athanols wie auch der 
Glukose moglich ist. 

Bei der Messung von Stoffwechselprodukten im Blut lassen 
sich sowohl Messungen durchfiihren, bei denen das dem Korper 
4(1 entnommene Blut iiber die Messf lache des ATR-Messprismas 
14 laufengelassen oder auf get rock net wird, wie auch sotche 
Messungen, bei denen das ATR-Messprisma 14 mit seiner 
Messflache an die Zunge eines Pattenten angelegt wird. Bei den 
untersuchten Stoffwechselprodukten, wie Glukose, Cholesterin 
4\ und Hamsaure, konnten in alien Fallen quantitative Messungen 
mit einer Genauigkeit von 5 mg% bzw. 50 ppm erhalten wer- 
den. Die Werte konnten durch entsprechende Messungen nach 
der bisher iiblichen Art verif iziert werden. Bei der Verwendung 
des genannten Apollo-Lasers mit besondes stabilden Charakte- 
541 ristiken konnte eine weitere erhebliche Empfindlichkeitssteige- 
rung erzielt werden, die bis zu dem Nachweis von einer Konzen- 
tration von I mg% bzw. 10 ppm ging. 

Die Erfindung wurde im vorstehenden lediglich mit Bezug 
auf die Messungen des Gehaltes von Stoffwechselprodukten im 
55 Blut beschrieben. Es diirf te aber leicht einzusehen sein, dass das 
erfindungsgemasse Gerat in gleicher Weise auch auf die Mes- 
sung von geringsten Verunreinigungen in wassrigen Losungen 
angewendet werden kann. Hierbei ist insbesondere an den 
Einsatz zur Oberwachung der Umweltverschmutzung, etwa der 
' Ml Oberwachung von Industrieabwassern, und an den Einsatz zur 
Oberwachung und Stcuerung von Prozessablaufen in der 
Industrie gedacht. 
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ABSTRACT: 

Radiation source is an Infrared Laser. Measuring cell and signal 
processing device. Measuring cell consists of an ATR measuring 
prism wetted by the aqueous medium and an ATR reference prism 
wetted with a comparison solution. C02 laser radiation is led 
through the measuring cell and gathered before striking the signal 
processor. A chopper placed before the measuring cell allows two 
voltages to be obtained corresponding to the signal from sample 
and reference. Due to absorption corresponding to the 
concentration of the substance measured in the aqueous medium, 
eg. blood, the difference between the voltages is proportional to 
the concentration. 



DETAILS OF THE DISCLOSURE: 

Laser radiation incidence angle of 50 Deg, onto ATR plate. 

ATR reflection Is between 6 - 14 times on each measuring surface. 

When using lasers you have the undesirable side effect of heat 
increase. This Investigations difficult because heating small 
quantities of blood above 45 Deg. C is detrimental to the blood. 

In vivo blood experiments Include extracorporeal cuvettes of 
venous blood. Sample thickness of 0.1 mm with a flow of 30 cc.min 
and laser radiation of 2 Watts. With this set up the blood could be 
kept below the critical temp of 45 Deg. C. due to the high flow. 
Concentration changes of ethanol and glucose of +/- 0.5% could 
be detected. Disadvantage of requiring a steady flow In a thin 
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cuvette. 

Using ATR technique the blood is on the outside of a sample cell 
and the thin ceils are avoided. 

Placing the ATR platen directly on the skin, tongue, allows in vivo 
measurement No excessive heating has been observed. 

In examining for glucose under stress it is a significant advantage 
not to have to obtain blood samples at regular interval. 

Useful for measuring are lasers that can be tuned over wavelength 
ranges such as Semiconductor l^ers, Parametric Lasers and Gas 
Lasers. Parametric oscillators pumped with pulsed neodyne lasers 
are particulariy useful. Depending on the crystal output can be 
tuned over a range of, UNb03. 1.4 to 4.0 microns. Proustit can be 
tuned over 1.22 to 8.5 microns. 

Figure 4 shows 10%/weight Glucose and Ethanol analyzed at 800 - 
1 200 cm-1 .(1 Ou) using a conventional device. 

Figure 6 shows 0.5% /weight Glucose and 0.45%/ vol Ethanol 
analyzed over an range of 800 - 1200 cm-1 using this device. 

Preferred ATR platen material is Germanium, IRtran II and VI, KRS5. 

Item 1 1 in figure 3 is a tuning control for wavelength. 

A mechanical chopper is used. Chopper frequency is variable. 
Sync. Detection is used. 

Detectors for lOu range are Light Conducting Germanium 
Semiconductors. Such as GeCu, and GeHg and GeZn. Thermistors 
or pyroelectric TGS detectors or BaSrTI04 can also, be used. 

Any IR laser will worit, tunable ones are better, example a C02 
laser wrth 2 Watt output, and an APOLLO model XB - 5 Watts 
(USA). Laser must be very stable in both frequency and output 
power. 

Using normal spectroscopy in the range indicated one cannot tell 
Ethanol from Glucose tjecause both peak between 1000 and 1050 
cm-1 .(Fig 4) In this instrument measurement of glucose absorption 
was not made above 1000 cm-1 because of the use and limitation 
of a C02 laser, (fig 5). Separation was nonetheless achieved 
because Ethanol peak was at a slightly higher cm-1 than glucose 
and the glucose peak although not fully measurable by this device 
occurs at a lower cm-1 as shown in fig 5. 
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For the metabolites Glucose. Cholesterol and Uric add all 
measurements had an accuracy of 60 PPM when using the lower 
powered laser. With the APOLLO laser 1 mg/% or 1 0 PPM accuracy 
was obtained. 

CLAIMS HIQHUGHTS 

Claim 1. 

Device for determination of concentrations of substances in 
aqueous media. Consisting of: 

A radiation source 

A radiation detector 

Radiation source is an IR laser. Laser radiation is led 
through and ATR platen Into the measurement surface area into 
which the aqueous media can be brought allowing examination. 

Claim 2. 

Device according to daim #1 ... 

Laser up to 4 W output power preferably 0.5 - 2 Watts. 

Claim 3. 

Device according to claims 1 & 2 ... 
Laser is a continuous laser. 

Claim 4. 

Device according to claims 1 & 2 ... 
Laser is a pulsing laser. 

Claim 5. 

Device according to claims 1-4... 

Inddence angle of 45-60 Deg preferably 50 Deg. onto the 
measuring surfaces of the ATR platen. 

Claim 6. 

Device according to aalms 1-5... 

ATR platen is constructed so that the laser radiation is 
refleded between 2 and 14 times preferably between 6 and 14 
times from each measuring surface. 



End of Translation 
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